
This is a digital copy of a book that was preserved for generations on library shelves before it was carefully scanned by Google as part of a project 
to make the world's books discoverable online. 

It has survived long enough for the Copyright to expire and the book to enter the public domain. A public domain book is one that was never subject 
to Copyright or whose legal Copyright term has expired. Whether a book is in the public domain may vary country to country. Public domain books 
are our gateways to the past, representing a wealth of history, culture and knowledge that 's often difficult to discover. 

Marks, notations and other marginalia present in the original volume will appear in this file - a reminder of this book's long journey from the 
publisher to a library and finally to you. 

Usage guidelines 

Google is proud to partner with libraries to digitize public domain materials and make them widely accessible. Public domain books belong to the 
public and we are merely their custodians. Nevertheless, this work is expensive, so in order to keep providing this resource, we have taken Steps to 
prevent abuse by commercial parties, including placing technical restrictions on automated querying. 

We also ask that you: 

+ Make non-commercial use of the file s We designed Google Book Search for use by individuals, and we request that you use these files for 
personal, non-commercial purposes. 

+ Refrain from automated querying Do not send automated queries of any sort to Google's System: If you are conducting research on machine 
translation, optical character recognition or other areas where access to a large amount of text is helpful, please contact us. We encourage the 
use of public domain materials for these purposes and may be able to help. 

+ Maintain attribution The Google "watermark" you see on each file is essential for informing people about this project and helping them find 
additional materials through Google Book Search. Please do not remove it. 

+ Keep it legal Whatever your use, remember that you are responsible for ensuring that what you are doing is legal. Do not assume that just 
because we believe a book is in the public domain for users in the United States, that the work is also in the public domain for users in other 
countries. Whether a book is still in Copyright varies from country to country, and we can't off er guidance on whether any specific use of 
any specific book is allowed. Please do not assume that a book's appearance in Google Book Search means it can be used in any manner 
any where in the world. Copyright infringement liability can be quite severe. 

About Google Book Search 

Google's mission is to organize the world's Information and to make it universally accessible and useful. Google Book Search helps readers 
discover the world's books white helping authors and publishers reach new audiences. You can search through the füll text of this book on the web 



at |http : //books . google . com/ 



LIBRARY 

OF THE 

University of California, 

RECEIVED BY EXCHANGE 



Class 



BlOLOGir 

UBItARY 

G 



£ 



Die Bedeutunjf 

der Ajfsflutination zur Diapose 

der pathogenen und saprophytischen 

Streptokokken. 



Inaugural-Dissertation 

der 

philosophischen Fakultät 

(ier 

UnlTersit&t Bern 

zur 

Erlangung der Doktorwürde 

vorgelegt von 

Heinricli Ip^ischer, 

Apotheker 
aus Stolberg (Bheinland). 




Jena, 

Gustav Fischer 
1904. 



Digitized by 



Google 



Q V\ 2-<1- 



\=5 



Von der philosophischen Fakultät auf Antrag des Herrn Prof. Studer 
angenommen. 

Bern, 13. Juli 1904. Der Dekan: 

Prof. Dr. C. Friedheim. 



Digitized by 



Google 



**-! 
^ 



Meiner lieben Mutter 

in Dankbarkeit gewidmet. 



166226 Digitized by GoOgk 



Digitized by 



Google 




Einleitung. 

Die Differenzierung der artverwandten Bakterien, die Motivierung 
einer systematischen Trennung pathogener von den morphologisch gleich- 
artigen, aber nicht pathogenen Mikroorganismen ist in vieler Hinsicht 
eine der schwierigsten Aufgaben bakteriologischer Diagnostik. In dieser 
Richtung kam man einen großen Schritt vorwärts, als Grub er und 
Durham neben R. Pfeiffer zuerst die Agglutination als eine diflfe- 
rentialdiagnostische Methode hinstellten und hiermit die Serumdiagnose 
der Bakterien einführten. 

Grub er und Durham zeigten, daß man mittels eines Typhus- 
immunserums oder eines Choleraimmunserums Typhusbacillen bezw. 
Choleravibrionen bestimmen könne, indem man diese Mikroorganismen 
durch das spezifische Serum in höherer Verdünnung zu agglutinieren 
vermag als durch normales Serum und auf diese Weise auf das Be- 
stimmteste z. B. den Typhusbacillus vom Bacterium coli unterscheiden 
kann. 

Es lag sehr nahe, diese Methode auf andere Bakterienarten anzu- 
wenden, und es gelang auch bei einer ganzen Reihe unserer bekannten 
Bakterien, das Phänomen der Agglutination nachzuweisen und für die 
Diagnose zu verwerten. 

Zu den Bakterienarten, welche durch entsprechende Sera agglutiniert 
werden, gehören unter anderen auch die Streptokokken. 

Van der Velde hat im Jahre 1897 als erster die Agglutination 
der Streptokokken beschrieben. Er isolierte 21 verschiedene Strepto- 
kokkenstämme, von denen er zwei zur Immunisierung von Kaninchen 
auswählte. Von den mit diesen Stämmen hergestellten Seris agglu- 
tinierte jedes den homologen, aber nicht den heterologen Stamm in Ver- 
dünnungen von 1 : 50. 

Besau de prüfte die Wirkung des Marmorekschen Serums wie 
auch verschiedene andere Immunsera, ferner Serum von Menschen, die 
an Streptokokkeninfektion erkrankt waren, auf eine Anzahl Strepto- 
kokkenstämme von verschiedener Herkunft. Er fand einigemal Agglu- 
tination, konnte aber eine Gesetzmäßigkeit nicht feststellen. 

Im Jahre 1899 prüfte Moser die Angaben van der Veldes und 
bestätigte dieselben. 1902 schreibt Moser in seinem Aufsatz: „lieber 
die Behandlung des Scharlachs mit einem Scharlach-Streptokokkenserum'* 
folgendes: „Nach unseren Untersuchungen besteht auch kein Zweifel, 
daß die Scarlatinastreptokokken sich von anderen, bei Erkrankung der 
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Menschen, z. B. Erysipel, Phlegmone etc., gefundenen, unterscheiden. 
Sie sind z. B. selten pathogen für Kaninchen und dann nur in sehr 
großen Dosen. Nach meinen gemeinschaftlichen Untersuchungen mit 
Dr. Freiherrn v. Pirquet agglutiniert das therapeutisch verwendete, 
durch Scharlachstreptokokken gewonnene Immunserum diese Strepto- 
kokken in ganz diflferenter Weise wie andere Stämme. Endlich zeigen 
die angeführten Erfolge mit dem Immunserum beim Scharlachprozeß 
überzeugend die Verschiedenheit der durch die Streptokokken zu ge- 
winnenden Schutzstoflfe." 

1903 kommen Moser und v. Pirquet in ihrer Arbeit: „Zur 
Agglutination der Streptokokken" zu folgendem Schlußsatze: „Strepto- 
kokken aus Scharlachblut, welche längere Zeit auf künstlichem Nähr- 
boden gezüchtet sind, werdeü durch ein mit solchen Streptokokken 
hergestelltes Immunserum, sei es mono- oder polyvalent, in der überaus 
größten Mehrzahl der Fälle in spezifischer Weise agglutiniert." 

In dem Bericht der Verhandlungen der 19. Versammlung der Gesell- 
schaft für Kinderheilkunde in der Abteilung für Kinderheilkunde der 
74. Versammlung der Gesellschaft Deutscher Naturforscher und Aerzte 
in Karlsbad 1902 heißt es: „Herr Moser und v. Pirquet, Wien, 
„Agglutination der Streptokokken durch Pferdesera" : 

1) Normales Pferdeserum agglutiniert Streptokokkenstämme ver- 
schiedener Herkunft häufig, jedoch nur in geringen Verdünnungen 
(14 Stämme, 5mal Agglutination zwischen 1 : 4 und 1 : 64). 

2) Serum von Pferden, welche mit verschiedenen Streptokokken 
immunisiert wurden, die aus dem Herzblute Scharlachkranker ohne Tier- 
passage gezüchtet sind, agglutiniert dieselben Streptokokkenstämme in 
sehr bedeutender Verdünnung (polyvalentes Serum Moser; 2 Sera, 
6 Stämme, 12 Untersuchungen; 5mal Agglutination 1:64 000, Imal 

1 : 16000, 3mal 1 : 4000, 2mal 1 : 1000). 

3) Andere Stämme aus dem Herzblute Scharlachkranker, mit welchen 
nicht immunisiert wurde, werden gleichfalls hoch agglutiniert (2 Stämme, 

2 Sera, 3 Untersuchungen; Imal 1:250000, Imal 1:16000, Imal 
1 : 1000; im Stamm aus dem Rachen, 2 Sera 1 : 4000, 1 : 1000). 

4) Streptokokkenstämme, die von anderen Erkrankungen herrühren, 
werden von denselben Seris nur wenig über die Höhe des normalen 
Pferdeserums agglutiniert (6 Stämme, 2 Sera, 9 Untersuchungen; 4mal 
Agglutination zwischen 1 : 4 und 1 : 250). 

5) Sera von Pferden, welche mit Streptokokken aus anderen Er- 
krankungen immunisiert wurden, agglutinieren die Streptokokken aus 
Scharlach nur im Ausmaße des normalen Pferdeserums, die homologen 
Stämme jedoch in verschiedener Höhe." . 

Aronson bringt in seiner Arbeit „Untersuchungen über Strepto- 
kokken- und Antistreptokokkenserum" ebenfalls Angaben über Agglu- 
tination. Derselbe hat Serum dargestellt mit Scharlachstreptokokken, 
die durch häufige Tierpassage (Mäuse) hochvirulent geworden waren. 
In seiner Arbeit heißt es: „Prüft man ein hochwertiges Serum in der 
oben beschriebenen Weise gegenüber anderen Streptokokkenkulturen, 
so findet man, daß die typische Agglutination bei allen Stämmen ein- 
tritt. Es konnte auch nicht eine wesentliche Differenz der Serummenge, 
die für die Agglutination verschiedener Streptokokkenarten nötig war, 
konstatiert werden. Die morphologisch den Streptokokken nahestehenden 
Pneumokokken zeigen dagegen diese Agglutination niemals. Ich will 
besonders bemerken, daß die Bakterien der Pferdedruse, welche 
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Marmorek für verschieden von den anderen Stämmen hält, diese 
Agglutinationsreaktion in typischer Weise zeigen, auch bei Gelenk- 
rheumatismus." 

Fr. Meyer fand im Gegensatze zu Aronson, daß nicht sämtliche 
Streptokokkenstämme durch das gleiche Immunserum agglutiniert werden. 
Er stellt in seiner Abhandlung: „Die Agglutination der Streptokokken" 
folgende Fragen: 1) „Wird ein bestimmter Streptokokkenstamm durch 
jedes beliebige Streptokokken ser um agglutiniert?" 2) „Bringt ein be- 
stimmtes Serum jeden beliebigen Stamm zur Agglutination?" Die 
Resultate seiner Untersuchungen faßt er in den Schlußfolgerungen zu- 
sammen: „Als Antwort auf die erste Frage ergibt sich die Tatsache, 
daß hinsichtlich der Agglutination zwei verschieden hergestellte Sera 
sich demselben Stamm gegenüber verschieden verhalten." 

„Die Antwort auf die zweite Frage wäre also ebenfalls in dem 
Sinne zu beantworten, daß in dieser Hinsicht zwischen den verschiedenen 
Stämmen sowohl absolute Unterschiede als auch unter den positiv 
reagierenden graduelle Differenzen existieren. Bestimmend ist hierfür, 
neben der Art der sie liefernden Erkrankung, vor allem die Tierspecies 
des erkrankten Körpers." Fassen wir die Schlüsse noch einmal zu- 
sammen, so ergibt sich die Tatsache: 

1) „Daß die Streptokokken in gleicher Weise, wie wir es für andere 
Bakterien wissen, von entsprechenden Immunsera agglutiniert werden, 
2) daß mittels dieses Phänomens sich bei den menschlichen Strepto- 
kokken absolute Unterschiede zwischen denen der Anginen und der 
pyogenen Infektionen, wie es bisher den Anschein hat, herausstellen. 
Unter denjenigen der ersten Art (Scarlatina, Gelenkrheumatismus, 
Angina simplex) ergaben sich je nach der Provenienz und der Art der 
Krankheit graduelle Unterschiede, Tatsachen, welche mit Sicherheit gegen 
die von anderer Seite behauptete Einheit der Streptokokken sprechen." 

In einer im Herbst 1908 erschienenen Arbeit von Neufeld: „Ueber 
Immunisation und Agglutination von Streptokokken" zieht derselbe unter 
anderen folgende Schlußfolgerungen: 

3) Beide Arten spezifischer Stoffe (immunisierende wie agglutinierende) 
sind nicht nur gegen denselben Streptococcus gerichtet, mit welchem 
das betreffende Tier immunisiert wurde, sondern ebensogut gegen andere 
Streptokokken verschiedener Herkunft. 

4) Ein Beweis für die Spezifität der aus Scharlachfällen isolierten 
Streptokokken ist durch Immunisierungs- und Agglutinationsversuche 
bisher nicht erzielt worden. 

W^lassjewski berichtet 1903 in einer Sitzung der bakteriologischen 
Sektion der kaiserl. Gesellschaft für Naturkunde in Moskau über Strepto- 
kokkensera, mit denen die Agglutination ausgeführt wurde. Seine 
Resultate sind: „Das Moskauer polyvalente Heilserum agglutiniert alle 
diejenigen Streptokokken, welche bei der Immunisierung der Pferde 
verwendet wurden, wobei es auf die einen stärker agglutinierend wirkt, 
auf die anderen (Scharlachstreptokokken) schwächer. Bei dem Erysipel- 
Streptococcus trat die Agglutination nach 1 Stunde bei Zimmer- 
temperatur bereits bei einer Verdünnung von 1 : 100 ein." Das Pior- 
kowski sehe Serum agglutiniert keinen einzigen von den von Menschen 
isolierten Streptokokken ; den Pferdedrusen -Streptococcus hatte 
Wlassjewski nicht zu seiner Verfügung. Die Sera der Puerperal- 
kranken agglutinierten den Puerperal- Streptococcus sogar in einer 
Verdünnung von 1 : 400 nach 24 Stunden bei 37® G. Das Serum des 
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Rheumatismuskranken war auf keinen einzigen von den Wlassjewski 
zur Verfügung gewesenen Streptokokken wirksam. Die Sera gesunder 
Menschen und Pferde wirkten agglutinierend nur bei beträchtlichen 
Konzentrationen 1 : 20 bis 1 : 50. 

In einer Arbeit „Recherches sur la polyvalence du sörum anti- 
streptococcique", die de Piassetzka 1902/03 im Institute zur Er- 
forschung der Infektionskrankheiten in Bern (Prof. Tavel) ausgeführt 
hat, heißt es: „Les sörums antistreptococciques du lapin agglutinent 
complötement les streptocoques homologues, tandis que les s6rums 
heterologues produisent rarement une action complfete, plus souvent 
une agglutination incompläte ou nulle." 

Aus dem bisher Angeführten geht bereits deutlich hervor, wie ver- 
schieden die Ansichten der einzelnen Autoren über die Arteinheit bezw. 
Artverschiedenheit der Streptokokken sind. Auf der einen Seite stehen 
diejenigen, die die Arteinheit vollkommen oder teilweise vertreten, 
während auf der anderen Seite wiederum Forscher stehen, die gerade 
das Gegenteil behaupten. 

V. Lingelsheim äußert sich in seiner Aetiologie und Therapie der 
Streptokokkeninfektionen wie folgt: „Das erste ist die Frage, inwieweit 
die zwischen verschiedenen Stämmen feststellbaren Unterschiede zur 
Annahme verschiedener Streptokokkenarten berechtigen und inwieweit 
dieselben als bloß zufälliger und vorübergehender Natur anzusehen sind. 
Die Ansichten haben hier, von der Entdeckung der Streptokokken an 
bis auf den heutigen Tag, nicht unerheblich geschwankt. 

So erschienen alle Zweifel an der Gleichartigkeit wenigstens der in 
Bouillon lange Ketten bildenden Streptokokken beseitigt, als in neuester 
Zeit verschiedene bei streptokokkenimmunisierten Tieren gemachte Er- 
fahrungen aufs neue Zweifel an der Identität erweckten. Es hat sich 
nämlich hierbei gezeigt, daß sowohl die aktiv wie passiv gegen Strepto- 
kokken acquirierte Immunität gegenüber langen Streptokokken ver- 
schiedener Herkunft, auch unter Voraussetzung gleicher Virulenz des 
Impfmaterials, einen sehr verschieden starken Schutz gewährt. Die 
Beobachtungen lassen auf Unterschiede auch innerhalb der Gruppe der 
langen Streptokokken schließen und werden vielleicht bei weiteren Unter- 
suchungen zu einer Abgrenzung von Varietäten führen können." 

Die Ansichten Mosers und v. Pirquets wie Fr. Meyers gehen 
aus den bereits oben zitierten Schlußfolgerungen der betreffenden 
Arbeiten hervor. 

Als Vertreter der Arteinheit der Streptokokken haben wir bereits 
Aronson kennen gelernt. 

Marmorek tritt für die Arteinheit der Streptokokken ein, insoweit 
es sich um menschliche Streptokokken handelt. 

1895 schreibt er in den Ann. de l'Institut Pasteur: „La difförence 
d'action sur les animaux ne peut donc servir k ötablir des espfeces 
variöes de streptocoques; nos exp^riences confirment l'opinion de ceux, 
qui regardent toutes les affections streptococciques de l'homme comme 
dues ä un microbe unique.'' 

In einer im Jahre 1902 von demselben Forscher erschienenen Arbeit : 
„Die Arteinheit der für den Menschen pathogenen Streptokokken" kommt 
derselbe zu einem gleichen Resultat und schließt diese Arbeit mit den 
Worten: „und aus diesen Gründen beharren wir noch immer auf der 
Arteinheit der menschlichen Streptokokken". 
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Aus dem bisher Angeführten geht deutlich hervor, daß die Meinungs- 
verschiedenheit, welche momentan noch über Arteinheit bezw. Art- 
verschiedenheit der Streptokokken herrscht, recht groß ist. Herr Prof. 
Dr. Tavel veranlaßte mich daher, Versuche anzustellen, inwieweit die 
Agglutination im stände sei, eine Aufklärung über diesen streitigen 
Punkt zu geben. 

In den bis jetzt erschienenen Arbeiten, welche die Agglutination 
bei der Diagnose der Streptokokken zu Hilfe ziehen, wurden größten- 
teils polyvalente Sera verwendet, oder man benutzte monovalente Sera, 
die hergestellt waren mittels Streptokokken, welche durch häufige Tier- 
passage hochvirulent geworden waren. 

Zu meinen Versuchen verwandte ich monovalente Sera von Kaninchen, 
hergestellt mittels Streptokokken, die, mit Ausnahme des Strepto- 
coccus Marmorek, eine Tierpassage nicht erlitten hatten. 

Die vorliegende Arbeit habe ich nach folgenden Gesichtspunkten 
geordnet: 

I. Morphologie und Biologie der Streptokokken. 
II. Auswahl der Streptokokken zur Bereitung der Sera. 

III. Immunisierung. 

IV. Agglutination. 

V. Schlußfolgerungen. 

I. Morphologie und Biologie. 

Zu meinen Versuchen benutzte ich 21 verschiedene Streptokokken- 
stämme, welche mir zum größten Teil von Herrn Prof. Tavel in liebens- 
würdiger Weise zur Verfügung gestellt worden waren. Ich habe die- 
selben mit den Buchstaben des Alphabets bezeichnet und sind es nach 
ihrer Herkunft folgende: 

A, B, C Angina follicularis. 

D Mund-Streptococcus. 

E Empyem. 

F Erysipel. 

G Faeces eines Kindes. 

H Absceß. 

I Sputum. 

K Streptococcus Marmorek. 

L Mastitis. 

M Nabeleiterung. 

N Oberschenkelabsceß. 

Peritonitis. 

P Puerperalexsudat. 

Q Puerperalfieber. 

R Punktionseiter. 

S Scarlatina. 

T Scarlatina angina. 

ü Urin. 

V Vaccine. 

Von diesen stammen folgende pathogene vom Menschen: A, B, G, 
E, F, H, I, L, M, N, 0, P, Q, R, S, T, U. 

Saprophytisch ebenfalls vom Menschen stammend sind: D, G, sapro- 
phytisch aus Vaccine isoliert. 

K = Streptococcus Marmorek, durch häufige Tierpassage für 
Kaninchen sehr virulent. 
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Die Streptokokken haben mit Ausnahme von K (Marmor ek) keine 
Tierpassage erlitten, sind vielmehr in Fleischbouillon mit 1 Proz. Pepton 
Witte unter Zusatz von 20 Proz. Normalpferdeserum durch üeber- 
impfen von 8 zu 8 Tagen gezüchtet worden, so daß dieselben keinerlei 
Veränderung erlitten haben. 

Nach dem Wachstum in schwach alkalischer Fleischbouillon mit 
1 Proz. Pepton Witte konnte man die Stamme folgendermaßen klassi- 
fizieren, wobei ich nach der Einteilung von van der Velde nach- 
stehende Gruppen unterschieden habe. 

A. Vor dem Schütteln: 

I. Bouillon völlig klar abgesetzt: B, C, E, F, G, H, I, L, M, N, 0, 
P, Q, R, S, ü, V. 

IL Bouillon trübe mit sehr starkem Bodensatz: K. 
III. Bouillon trübe mit wenig Bodensatz: D, A, T. 

B. Nach dem Schütteln: 

I. Bouillon sehr trübe: B, G, D, E, H, I, K. L, M, N, 0, P, R, U, V. 

IL Bouillon mittelmäßig trübe: A, F, G, T. 

III. Bouillon wenig trübe: Q, S. 

In Bezug auf das mikroskopische Aussehen der Bouillonkulturen 
habe ich die Stämme nach der Beschaffenheit der einzelnen Ketten in 
folgende Gruppen eingeteilt. 

la. Kokken und Diplokokken, wenig Ketten von 5 — 7 Gliedern; 
Ketten gerade: D, E, G, H, U. 

Ib. Kokken und Diplokokken, wenig Ketten von 5—7 Gliedern; 
Ketten gekrümmt: V. 

IIa. Kurze Ketten, meistens aus 5 — 8 Gliedern bestehend; Ketten 
gerade: A. 

IIb. Kurze Ketten, meistens aus 5—8 Gliedern bestehend; Ketten 
gekrümmt: F, K. 

III. Selten Kokken und Diplokokken, zahlreiche Ketten von min- 
destens 10 Gliedern; Ketten gerade: S, T. 

IVa. Sehr lange Ketten, gekrümmt: B, C, I, L, 0, P, Q, R. 

IVb. Sehr lange Ketten, stark gekrümmt, Konglomerat: M, N. 

Die Kettenlänge war nicht immer bei allen Stämmen konstant, so 
war z. B. Streptococcus I, nachdem ich denselben aus einem Absceß 
gezüchtet hatte, ein reiner Diplococcus. Im Laufe der Zeit traten 
Ketten auf, die nach 10 Monaten eine Länge von 8 — 10 Gliedern er- 
reichten. Das Aussehen der Bouillon hatte damit ebenfalls eine Aende- 
rung erlitten; während nämlich die Bouillon in der ersten Zeit gleich- 
mäßig trübe, ohne jeglichen Bodensatz wuchs, wuchs dieselbe späterhin 
klar mit reichlichem Bodensatz. Ein ähnliches Verhalten konnte ich bei 
Streptococcus V beobachten. Das Aussehen der Agarkulturen war 
gleichfalls verschieden. Manche wuchsen in ganz feinen Kolonieen, 
während andere etwas dickere Tröpfchen bildeten; ganz auffallend dicke 
Kolonieen, die sich beim Abschwemmen sofort zu Boden setzten, zeigte 
Streptococcus Q. 

Das Wachstum auf Agar an und für sich war auch sehr verschieden. 
D, G, K, T wuchsen nur sehr langsam auf Agar, dagegen wuchs K im 
Kondenswasser sehr gut. Die übrigen wuchsen sehr schnell und gleich- 
mäßig auf Agar. 

Gelatine wurde von keinem Stamm verflüssigt. 

Die Haltbarkeit in Bouillon war bei den verschiedenen Stämmen 
ebenfalls eine verschiedene. Der saprophytische Streptococcus D 
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starb schon nach 6 — 7 Tagen ab; Streptococcus K behielt seine 
Lebensfähigkeit 8—9 Tage, während die übrigen nach 12—14 Tagen 
noch lebensfähig waren. 

Die Widerstandsfähigkeit gegenüber höheren Temperaturen war 
nicht bei allen Stämmen die gleiche und änderte sich sogar im Laufe 
der Zeit. Von den 8 Stämmen D, F, G, H, K, Q, S, V, die ich zum 
Immunisieren der Tiere anwandte, wurden D, F, K, Q, S, V ab- 
getötet durch Erhitzen auf 60® während 1 Stunde. Bei G und H be- 
durfte es einer Temperatur von 65® und gleicher Zeitdauer. Späterhin 
wurden auch F und Q bei 60® nicht mehr abgetötet, sondern mußte 
ich zur völligen Abtötung eine Temperatur von 65® während IV2 Stunde 
anwenden. 

IL Auswahl der Stämme zur Immunisierung. 

Nachdem die verschiedenen morphologischen, biologischen und patho- 
genen Eigenschaften der mir zur Verfügung stehenden Streptokokken 
festgestellt waren, konnte ich zur Auswahl derjenigen Arten schreiten, 
die ich zur Immunisierung verwenden wollte. 

Zunächst wählte ich diejenigen, welche von Erysipel, Scarlatina und 
Puerperalfieber stammten, also E, S und Q. Ferner nahm ich einen 
Diplostreptococcus, der aus einem Absceß stammte, Strepto- 
coccus H. 

Als spezifisch saprophytische Arten benutzte ich die beiden Stämme 
D und V. Ferner Streptococcus G, isoliert aus Faeces eines Kindes, 
das an leichter Enteritis erkrankt war; derselbe konnte daher nicht 
bestimmt als saprophytisch angesehen werden. Schließlich benutzte ich 
noch Streptococcus Marmorek, der für Kaninchen hoch virulent 
War, indem ein Tier nach subkutaner Einverleibung von 0,5 ccm 
24 Stunden alter Bouillonkultur bereits nach 1 Tage einging. 

III. Immunisierung. 

Um einen möglichst hohen Agglutination stiter zu erhalten, war es 
zunächst erforderlich, die betreffenden Tiere so hoch wie möglich zu 
immunisieren. Hierzu benutzte ich Bouillonkulturen, die 4 Tage im 
Brutschrank gewachsen waren. Um ein reichliches Wachstum zu er- 
zielen, wurde die schwach alkalische und 1 Proz. Pepton Witte ent- 
haltende Bouillon mit Normalpferdeserum 1 : 5 versetzt. Die so er- 
haltenen Kulturen wurden V2 ^der 1 Stunde auf 60 bezw. 65® erhitzt. 
Ich begann mit 0,25 ccm, welche subkutan injiziert wurden und steigerte 
die Dosis schnell, indem ich sie stets verdoppelte. Es zeigte sich aber 
bald, daß diese Art der Immunisierung nicht zum Ziele führte, da die 
Tiere teilweise sehr abmagerten, teilweise große Abscesse bekamen. 
Verschiedene Tiere gingen freilich schon nach der ersten subkutanen 
Einverleibung nach starkem Durchfall zu Grunde. Andere Tiere ver- 
trugen die ersten Injektionen gut ohne Temperaturerhöhung und ohne 
nennenswerten Gewichtsverlust, jedoch stellten sich bei diesen nach 
größeren Dosen Infiltrationen ein, die Haare gingen an den betreffenden 
Stellen aus und schließlich gingen die Infiltrationen in käsigen' Eiter 
über. 

Bei anderen bildeten sich sofort Abscesse, teils kleinere, teils von 
ganz erheblicher Größe. Die Heilung größerer Abscesse war fast immer 
aussichtslos, indem dieselben sich immer mehr vergrößerten und be- 
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sonders die tieferliegenden Gewebe in Mitleidenschaft gezogen wurden, 
bis das Tier schließlich einging. 

Bei denjenigen Tieren, bei denen sich keine Abscesse einstellten, 
trat nach größeren Dosen eine starke Abmagerung ein und gingen die- 
selben so schließlich zu Grunde. 

Da die Bouillonkulturen stets darauf geprüft wurden, ob die Strepto- 
kokken auch wirklich abgetötet waren, so muß die Wirkung, die hier ein- 
trat, als eine allgemein toxische angesehen werden, hervorgerufen durch 
Giftstoffe, die von den Streptokokken in der Bouillon gebildet worden 
waren. Es stellte sich dabei heraus, daß die sehr virulenten Formen 
meistens wenig oder gar keine Giftbildung erkennen ließen, während 
die weniger virulenten und saprophytischen Streptokokken eine Menge 
Giftstoffe zu bilden scheinen, eine Tatsache, die Aronson bereits in 
der Berl. klin. Wochenschr. 1896. p. 717 mitteilte, v. Lingelsheim 
macht gleichfalls darauf aufmerksam, indem er in seiner Arbeit: 
„Aetiologie und Therapie der Streptokokkeninfektionen'' mitteilt, daß 
ein stark abgeschwächtem Streptococcus zunächst in großen Massen 
(Bodensatz von 150 ccm Kultur) einem Meerschweinchen intraperitoneal 
injiziert wurde. Nachdem der Streptococcus noch zwei andere Meer- 
schweinchen passiert hatte, wurden von ihm Kulturen angelegt und letztere 
nach 14 Tagen filtriert. Bei intraperitonealer Injektion wurden Kaninchen 
durch 2,5 — 10 ccm dieser Filtrate getötet. Als durch weitere Tierpassage 
der Stamm stark virulent wurde, erlosch die Toxinbildung in den Kulturen 
vollständig. Bestärkt wurde ich in dieser Annahme dadurch, daß z. B. 
die beiden Kaninchen, welche ich mit dem für Kaninchen hochvirulenten 
Streptococcus Marmor ek behandelte, ohne jegliche Störung glatt 
durchimmunisiert werden konnten, während gerade die saprophytischen 
Arten, die der Vaccine und ein saprophytischer Mund- Streptococcus, 
schon nach Injektionen von 2—4 ccm große Abscesse hervorriefen. Ich 
habe verschiedene dieser Abscesse untersucht und waren dieselben voll- 
kommen steril, was mich in der obigen Annahme nur bestärkte. Auch 
habe ich verschiedene Tiere, die nach rapider Abmagerung schließlich 
zu Grunde gingen, untersucht, ohne Streptokokken zu finden. 

Ein zweiter Versuch, wobei die Dosis nur langsam gesteigert wurde, 
führte dann zum Ziele. Es traten freilich auch hier teilweise erheb- 
liche Gewichtsverluste und andererseits wieder Abscesse auf, jedoch 
waren die Abscesse nicht so groß, daß die Tiere daran zu Grunde 
gingen. Dies ist wohl darauf zurückzuführen, daß die Tiere die ent- 
wickelten Giftstoffe bei der langsamen Steigerung der Dosen besser ver- 
tragen konnten. Irgend eine Norm bei der Immunisierung aufzustellen, 
ist ganz unmöglich, da die Tiere sich oft ein und demselben Strepto- 
coccus gegenüber ganz verschieden verhalten. Ich begann jedesmal 
gleichzeitig mit 2 Kaninchen für denselben Streptococcus und wählte 
Tiere von 2,5 — 3 kg Gewicht. Es kam nun vor, daß das eine Tier sehr 
abmagerte, während das andere gar keinen Gewichtsverlust zeigte; statt 
dessen traten aber bei letzterem häufig Infiltrationen und Abscesse auf, 
während beide bei ersterem ausblieben. 

Neufeld teilte in der Zeitschr. f. Hyg. Bd. XLIV. p. 161 mit, daß 
es ihm gelungen sei, direkt mit lebenden Streptokokken, welche auf 
Agar gewachsen waren, schneller zum Ziele zu kommen. Ich habe 
daraufhin mit Streptokokken des Erysipels und Puerperalfiebers Versuche 
gemacht und kann die Angaben Neufelds nur bestätigen. 
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Zu diesem Zwecke wurden Kaninchen zunächst 0,25 ccm abgetöteter 
Bouillonkultur subkutan injiziert. Nach 10 Tagen begann ich dann mit 
lebenden Streptokokken, welche durch die Ohrvenen direkt in die Blut- 
bahn gespritzt wurden. Ich verwandte dazu 24 Stunden alte Agar- 
kulturen, welche mit 0,81 Proz. NaCl-Lösung abgeschwemmt worden 
waren und zwar so, daß auf 1 qcm 1 ccm Kochsalzlösung kam. Um 
ein gleichmäßiges Wachstum und dadurch eine möglichst genaue 
Dosierung zu erzielen, wurde nur das Kondenswasser geimpft und mit 
letzterem nach 12-stündigem Wachstum die Agarfläche gleichmäßig 
befeuchtet. 

Ich begann mit 0,001 ccm und stieg ziemlich schnell, indem ich 
die Dosis stets verdoppelte. Die Tiere hatten zunächst geringen Gewichts- 
verlust ohne Temperaturerhöhung; späterhin traten Temperaturerhöhungen 
ein, die bei Puerperalfieber einige Tage anhielten. Das Allgemeinbefinden 
der Tiere war natürlich dementsprechend, doch erholten sie sich schon 
nach 4—5 Tagen und konnte dann die doppelte Dosis wie vorher in- 
jiziert werden. Die lästigen Nebenerscheinungen, wie -Infiltrationen und 
Abscesse, blieben hier ganz aus, weil bei dieser Art der Immunisierung 
nur die Bakterienleiber injiziert wurden, während, wie ich bereits oben 
erwähnte, bei der Einverleibung von Bouillonkulturen neben den Strepto- 
kokken auch die von diesen im Nährsubstrat gebildeten Giftstoffe mit 
in den Tierkörper gelangten. Von 36 in Behandlung genommenen Tieren 
gingen 25 frühzeitig ein, was einem Verhältnis von 70 v. H. entspricht; 
demnach mir nur 30 Proz. zu meinen Versuchen erübrigten. 

In den folgenden Tabellen habe ich die Kaninchen mit den Zahlen 
I— VIII bezeichnet und dementsprechend später in analoger Weise die 
betreflfenden Sera. 



Es wurden behandelt: 






Kaninchen I mit Sti 


r. F (Erysipel) 




11 . . 


S (Scarlatina) 




III . „ 


Q (Puerperalfieber) 




IV . „ 


K (Marmorek) 




V 


H (Absceß) 




VI „ „ 


G (Faeces) 




VII „ „ 


D (Mund-Streptococcus) 




« VIII , „ 


V (Vaccine) 


No. 


I, II, IV, V, VI, VII, VIII wurden mit abgetöteten Bouillon- 


kulturen 


subkutan injiziert, während No. III intravenöse Injektionen 


lebender 


Agarabschwemmungen 


erhielt, die in der oben angegebenen 


Weise hergestellt worden waren. 




Der 


Agglutinationstiter der erhaltenen Sera war für die homologen 


Streptokokken folgender : 






Serum 


1 I 1:300 




y) 


II 1:500 




j) 


III 1:300 




y> 


IV 1:300 




f) 


V 1:300 




y) 


VI 1:200 






VII 1:500 
VIII 1:300 
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IV. Agglutination. 

Wie ich bereits vorhin ausgeführt habe, war das Wachstum der 
Streptokokken in Bouillon ein sehr verschiedenes. Die Verwendung 
von Bouillon zu Agglutinationszwecken war daher bei einer solchen 
Anzahl verschiedenartiger Stämme ausgeschlossen. Es gelang mir auch 
nicht, wie es von mehreren Autoren vorgeschlagen worden ist, durch 
verschiedene Zusätze, wie Zucker, Normalpferdeserum, Ascitesflüssigkeit, 
bei allen Stämmen ein Wachstum mit gleichmäßiger Trübung zu er- 
zielen. 

Ich halte die Agglutinationsversuche in Bouillon auch aus einem 
anderen Grunde nicht immer für einwandsfrei und stütze mich bei 
dieser Behauptung auf eine Beobachtung, die ich bei 4 Streptokokken - 
Stämmen machte. Es waren dies die Stämme C, P, Q und V. Während 
C, P und Q nach 24 Stunden eine gleichmäßige Trübung der Bouillon 
bewirkten, bildete V einen dicken Bodensatz; wenn man jedoch diesen 
Bodensatz schüttelte, so blieb die Bouillon mehr als 24 Stunden gleich- 
mäßig getrübt, so daß dieselbe zu Agglutinationszwecken hätte benutzt 
werden können. Bei C und P trat in Bouillonkulturen mit keinem ein- 
zigen Serum eine Agglutination ein, während Q nur durch Serum VIII, 
V nur durch Serum VI agglutiniert wurden. An und für sich würde 
an dieser Tatsache nichts Auffallendes gewesen sein, da auch bei 
Streptococcus E und U mit keinem einzigen Serum Agglutination 
eintrat. Es fiel mir aber auf, daß das Serum III seinen homologen 
Streptococcus Q und ebenso Serum VIII den homologen Stamm V 
in Bouillonkultur nicht agglutiniert, während die beiden Sera mit anderen 
Streptokokken in Agaraufschwemmungen einen Agglutinationstiter von 
i. : 300 bezw. 1 : 1000 zeigten. Als es mir dann später gelang, mit den 
vorhin erwähnten 4 Stämmen nach einer weiter unten zu beschreibenden 
Methode gleichmäßige Aufschwemmungen in Kochsalzlösung darzustellen, 
zeigte sich, daß alle 4 Streptokokken von den meisten Seris mehr oder 
minder agglutiniert wurden. Ich führe diese Erscheinung auf den ver- 
schiedenen osmotischen Druck zurück, der in beiden Flüssigkeiten vor- 
handen ist, wie dies Wassermann in seiner Arbeit „Agglutinine und 
Präzipitine" angibt. Ich ließ daher die Versuche in Bouillon völlig 
fallen und versuchte homogene Emulsionen von Agarkulturen mittels 
0,81-proz. Kochsalzlösung herzustellen. Außer den oben erwähnten 
Stämmen C, Q, P und V gaben die übrigen 17 gleichmäßige Emulsionen, 
die innerhalb 24 Stunden kein Depot bildeten, wenn man 12 — 15 Stunden 
alte Agarkulturen mit 0,81-proz. Kochsalzlösung abschwemmte. Dagegen 
setzten sich bei C, P, Q und V, wenn sie in gleicher Weise behandelt 
wurden, die Bakterienleiber bald zu Boden und waren daher die Auf- 
schwemmungen in dieser Form zu Agglutinationszwecken nicht ver- 
wendbar. Ich versuchte ferner den entstandenen Bodensatz wie auch 
Agarkulturen, welche ich mittels Platinspatel ablöste, im Achatmörser 
zu zerreiben, erhielt aber auf diese Weise Emulsionen, die nur einige 
Stunden lang gleichmäßig getrübt blieben. Etwas besser war die Methode, 
wonach mit wenig Wasser abgeschwemmte Agarkulturen mittels Glas- 
perlen in einem Erlenmey er sehen Kolben ^/i— V2 Stunde geschüttelt 
wurden; jedoch auch hier bildete sich bei V nach mehreren Stunden 
ein Depot, so daß eine eintretende Agglutination makroskopisch schwer 
zu erkennen war. Eine in jeder Hinsicht befriedigende gleichmäßige 
Emulsion erhielt ich auf folgende Weise: Junge (12 — 15 Stunden alte) 
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Serumbouillonkulturen wurden 1 Stunde lang zentrifugiert. Der ge- 
bildete Bodensatz wurde, nachdem die darüberstehende Bouillon ab- 
gegossen worden war, mit Kochsalzlösung ausgewaschen und diese 
Mischung nochmals 1 Stunde lang zentrifugiert. Schüttelte man nun 
die ausgeschleuderten Bakterien nach Entfernung der darüberstehenden 
Flüssigkeit nochmals mit Kochsalzlösung, so erhielt ich eine gleichmäßige 
Emulsion, die nach 24 Stunden keinen Bodensatz zeigte. Eine mikro- 
skopische Untersuchung dieser Flüssigkeit ergab, daß die Glieder der 
Ketten sich gelöst hatten und waren kurze Ketten nur noch ganz ver- 
einzelt zu beobachten. Auffallend war, daß die nach dem Zentrifugieren 
überstehende Bouillon wie auch die nach dem zweiten Zentrifugieren 
überstehende Kochsalzlösung immer noch stark getrübt waren, ohne daß 
ich im mikroskopischen Präparate eine nennenswerte Menge von Strepto- 
kokken hätte finden können. Diese Trübung ist bedingt durch Albu- 
moseu, die durch von den Streptokokken gebildete Säure aus der alka- 
lischen Bouillon ausgefällt werden. 

Nachdem es mir nunmehr gelungen war, mittels Kochsalzlösung 
für sämtliche 21 Stämme gleichmäßige Emulsionen, die mindestens inner- 
halb 24 Stunden kein Depot bildeten, herzustellen, konnte ich zu den 
eigentlichen Agglutinationsversuchen schreiten. Dieselben wurden in 
der Weise ausgeführt, daß 0,9 ccm Emulsion in ca. 1 cm breite Röhrchen 
mittels steriler Pipette eingefüllt und hierzu 0,1 ccm Serum bezw. Serum- 
verdünnung geschickt wurde. Das Serum selbst wurde ebenfalls mittels 
Kochsalzlösung verdünnt, und zwar wurden folgende Verdünnungen her- 
gestellt : 

1 Serum + 1 Kochsalzlösung = 1:2 

= 1:5 
- 1 : 7,5 
= 1 : 10 
= 1 : 20 
= 1 : 30 
= 1 : 50 
= 1 : 100 
Wenn ich also von diesen Verdünnungen 0,1 ccm zu 0,9 Emulsion 
setzte, so erhielt ich die Verdünnungen 1 : 20, 1 : 50, 1 : 75, 1 : 100, 

1 : 200, 1 : 300, 1 : 500, 1 : 1000. 

Diese Verdünnungen wurden dann in den Brutschrank gestellt und 
nach 1, 2, 4, 6, 8, 10 und 20 Stunden beobachtet. 

In ganz seltenen Fällen war vor Verlauf von 1 Stunde eine Agglu- 
tination zu sehen; vielmehr trat das Phänomen gewöhnlich nach 1 bis 

2 Stunden auf und war größtenteils nach 6 — 7 Stunden vollendet, so 
daß ich in den nachstehenden Tabellen die Beobachtungen nach 2, 4, 6 
und 8 Stunden angeführt habe und nur bei denjenigen Streptokokken, 
wo noch später größere Veränderungen sich einstellten, dies besonders 
bemerkt habe. 

Bei Beginn der Agglutination sah man zunächst in der vorher 
homogenen Emulsion kleine Klümpchen auftreten, die anfangs mit 
bloßem Auge schwer, jedoch mittels Lupe bereits deutlich zu erkennen 
waren. Nach einiger Zeit waren die Klümpchen immer größer geworden, 
so daß man dieselben nunmehr mit bloßem Auge deutlich erkennen 
konnte. Sie blieben zunächst durch das ganze Medium suspendiert, so 
daß die Flüssigkeit noch gleichmäßig getrübt war. Es war aber bereits 
ein deutlicher Unterschied zwischen dieser und der Kontrollflüssigkeit 
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zu erkennen. Dieses Stadium der Agglutination habe ich in den nach- 
folgenden Tabellen mit + bezeichnet. 

Nach und nach senkten sich die Klümpchen zu Boden, bis schließlich 
die darüberstehende Flüssigkeit vollständig klar war. Es war nun selbst 
durch kräftiges Schütteln nicht mehr möglich, eine homogene Flüssigkeit, 
wie es die Kontrolle noch war, herzustellen, vielmehr blieben auch beim 
Schütteln die Klümpchen zusammen und senkten sich bald wieder zu 
Boden. Dieses Stadium war eine vollständige Agglutination, welches 
ich mit +H — h bezeichnet habe. Wenn die Bakterienleiber sich zu ver- 
hältnismäßig großen Klümpchen zusammenballten, sich aber nicht voll- 
ständig zu Boden senkten, so daß nur eine teilweise Klärung der 
Flüssigkeit eintrat, also immer noch eine sehr deutliche Agglutination 
zu beobachten war, so habe ich dies mit H — |- bezeichnet. 

Zweifelhafte Fälle von Agglutination habe ich mit + bemerkt. Bei 
eintretender Agglutination hätte man nun annehmen müssen, daß die- 
selbe bei den schwächsten Verdünnungen stets zuerst und am stärksten 
aufgetreten sei. Dies war aber nicht immer der Fall. Vielmehr zeigte 
sich, daß bei verschiedenen Seris in größeren Verdünnungen eine stärkere 
Agglutination eintrat; bei den schwächeren Verdünnungen stellt sich die 
Agglutination erst später und in einem Falle nur unvollkommen ein. 
Ueber diese Hemmungserscheinungen haben Eisenberg und Volk 
in der Wien. klin. Wochenschr. 1901. No. 50 und Zeitschr. f. Hyg. Bd. XL 
sowie Volk und de Waele in der Abhandlung „Ueber Hemmungs- 
erscheinungen bei frischen Immunseris'' ausführlich berichtet und habe 
ich die von diesen Autoren gefundene Tatsache bei meinen Versuchen 
bestätigen können. 

Ferner stellte ich Versuche an, ob und wie weit Normalkaninchen- 
serum die von mir benutzten Streptokokken agglutinierte. Ich verwandte 
dazu zwei verschiedene Sera. Das Resultat dieser Versuche war, daß 
in keinem Falle eine Agglutination eintrat. Ich komme jetzt zu der 
Frage, inwieweit läßt sich die Agglutination zur Diagnose der pathogenen 
und saprophytischen Streptokokken verwenden? Zur Beantwortung dieser 
Frage sollen die nachstehenden Tabellen dienen, welche die Agglutinationen 
eines jeden Stammes mit den verschiedenen Seris zeigen. 

In Tabelle p. 10 u. 11 habe ich die verschiedenen Sera nebeneinander 
gestellt und unter jedem Serum sämtliche Stämme angeführt, wodurch 
man eine üebersicht erhält, welche Stämme von ein und demselben 
Serum agglutiniert wurden und bei welchen eine Agglutination nicht 
eintrat. 

Aus den nachstehenden Tabellen ergibt sich, daß die Sera, welche 
mit den Streptokokken des Erysipels, Scarlatina, Puerperalfiebers und 
dem Streptococcus Marmorek hergestellt wurden, eine geringere 
Anzahl Stämme agglutinieren , als die Sera, welche mit den übrigen 
Streptokokken gewonnen wurden. 

Im Anfange dieser Arbeit habe ich bei der Morphologie die Strepto- 
kokken nach ihrem mikroskopischen Aussehen klassifiziert und unter 
la und Ib diejenigen zusammengefaßt, welche Kokken oder Diplokokken, 
wenig Ketten von 5—7 Gliedern, bilden. Hierher gehören die Strepto- 
kokken D (Mund- Streptococcus), E (Empyem), G (Faeces), H (Ab- 
sceß), U (Urin), V (Vaccine). 

Den Seris V, VI, VII und VIII entsprechen nun die Stämnfe 
H (Absceß), G (Faeces), D (Mund -Streptococcus), V (Vaccine), folglich 
sämtlich der Klasse I angehörend. 
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Strep 


tococcus A (Angina). 










Verdünnung 


YT20 
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1:1000 


Serum I 
= Strept F 
Erysipel 

Serum II 
« Strept S 
Scarlatina 

Serum III 
= Strept Q 
Fuerperalfieb. 

Serum IV 
= Strept K 
Marmorek 

Serum V 
= Strept. H 
Absceß 

Serum VI 
= Strept G 
Faeces 

Serum VII 
= Strept D 
Mundstreptoc. 

Serum VIII 
« Strept V 
Vaccine 


Agglutin. nach 2 Stdn. 
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Streptococcus B (Angina). 



Serum I 
« Strept F 
Erysipel 

Serum II 
«s Strept. S 
Scarlatma 

Serum III 
« Strept Q 
Fuerperalfieb. 

Serum IV 
= Strept. K 
Marmorek 

Serum V 
= Strept H 
Absceß 



Agglutin. nach 2 Stdn, 
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Verdünnung 


1:20 


1:50 ,1:75 1:100 


1:200 1:300 


1:500 


1:1000 


Serum VI 
«- Strept. G 
Faeces 

Serum VII 
= Strept. D 
Mundstreptoc. 

Serum VIII 
-= Strept. V 
Vaccine 


Agglutin. nach 2 Stdn. 
11 11 4 1» 
11 11 " 11 
11 11 ö fj 
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Streptococcus C (Angina). 



Serum I 
= Strept. F 
Erysipel 

Serum II 
= Strept S 
Scarlatina 

Serum III 
= Strept. Q 
Puerperalfieb. 

Serum IV 
= Strept. K 
Marmorek 

Serum V 
= Strept. H 
Absceß 

Serum VI 
= Strept. G 
Faeces 

Serum VII 
«= Strept. D 
Mundstreptoc. 

Serum VIII 
= Strept. V 
Vaccine 



Agglutin. nach 
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Serum II 
= Strept. 
Scarlatina 
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Verdünnung 
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1:100 


1:200 


1:300 


1:500 


1:1000 


Serum III 
= Strept Q 
Puerperalfieb. 

Serum IV 
= Strept K 
Marmorek 

Serum V 
« Strept H 
Absceß 

Serum VI 
= Strept. G 
Faeces 

Serum VII 
= Strept D 
Mundstreptoc. 

Serum VIII 
= Strept. V 
Vaccine 
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Serum I 
= Strept F 
Erysipel 

Serum II 
= Strept S 
Scarlatina 

Serum III 
= Strept Q 
Puerperalfieb. 

Serum IV 
c= Strept K 
Marmorek 



Serum V 
= Strept H 
Absceß 

Serum VI 
= Strept G 
Faeces 

Serum VII 
= Strept D 
Mundstreptoc. 

Serum VIII 
= Strept V 
Vaccine 



Streptococcus E (Empyem). 
Agglutin. nach 2 Stdn. 
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Agglutin. 



Agglutin. 



Agglutin. 



Agglutin. 
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Streptococci 


as F (Erysij 


pel). 










Verdünnung 


1:20 
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1:75 1:100 


1:200 


1:300 j 1:500 


1:1000 


Serum I 
= Strept. F 
Erysipel 

Serum II 
=-- Strept. S 
Scarlatina 

Serum III 
= Strept. Q 
Puerperalfieb. 

Serum IV 
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Marmorek 

Serum V 
= Strept. H 
Absceß 
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=: Strept. D 
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Serum VIII 
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Vaccine 
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Streptococcus G (Faeces). 



Serum I 
= Strept. F 
Erysipel 


Agglutin. 
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11 
11 


nach 2 Stdn. 

11 ^ 11 
11 ö „ 
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Serum II 
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Agglutin. 

11 
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11 


nach 2 Stdn. 

11 4 )> 
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11 ° 11 


Serum III 
= Strept. Q 
Puerperalfieb. 


Agglutin. 

11 
11 


nach 2 Stdn. 
., 4 „ 
11 ö „ 


Serum IV 
= Strept. K 
Marmorek 


Agglutin. 

11 


nach 2 Stdn. 

>» 4 „ 
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Serum V 
= Strept. H 
Absceß 


Agglutin. 
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Verdünnung | 


1:20 


1:50 1:75 


1:100 


1:200 


1:300 


1:500 


1:1000 


Serum VI 
= Strept G 
Faeces 

Serum VII . 
= Strept D 
Mundstreptoc. 

Serum VIII 
= Strept. V 
Vaccine 


Agglutin. nach 2 Stdn. 
>» >» 4 » 

yj )» ^ 91 

Agglutin. nach 2 Stdn. 
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Serum I 
= Strept. F 
Erysipel 

Serum II 

= Strept S 
Scarlatma 



Serum III 
= Strept Q 
Puerpendfieb, 

Serum IV 
« Strept K 
Marmorek 

Serum V 
« Strept. H 
Absceß 

Serum VI 
= Strept G 
Faecee 

Serum VII 
- Strept D 
Mundstreptoc. 

Serum VIII 
« Strept V 
Vaccine 



Streptococcus H (Absceß). 

Agglutin. nach 2 Stdn, 
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Serum I 
= Strept F 
Erysipel 

Serum II 
= Strejpt S 
Scarlatma 



Streptococcus I (Sputum). 
Agglutin. nach 2 Stdn 
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Verdünnung 
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1:100 
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1:300 
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1:1000 


Serum III 
= Strept. Q 
Puerperalfieb. 

Serum IV 
= Strept. K 
Marmorek 

Serum V 
« Sirept. H 
AbBceß 

Serum VI 
« Strept. G 
Faeces 

Serum VII 
= Strept. D 
Mundstreptoc. 
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- Strept. V 
Vaccine 


Agglutin. nach 2 Stdn. 
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Serum I 
c= Strept. F 
Erynipel 

Serum II 

= Strept. S 
Scarlatina 

Serum III 
= Strept. Q 
Puerperalfieb. 

Serum IV 
= Strept. K 
Marmorek 

Serum V 
= Strept. H 
Absceß 

Serum VI 
-= Strept. G 
Faeces 

Serum VII 
= Strept. D 
Mundstreptoc. 

Serum VIII 
«= Strept. V 
Vaccine 



Agglutin. 
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Streptococcus T (Scarlatina-Angina). 



Serum I 
= Streut F 
Erysipel 

Serum II 
= Strept S 
Scarlatina 
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Verdünnung 


1:20 


1:50 


1:75 


1:100 


1:200 


1:300 


1:500 


1:1000 


Serum III 
== Strept. Q 
Puerperalfieb. 

Serum IV 
= Strept. K 
Marmorek 

Serum V 
=- Strept. H 
Absceß 

Serum VI 
= Strept G 
Faeces 

Serum VII 
= Strept. D 
Mundstreptoc 

Serum VIII 
= Strept. V 
Vaccine 
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Streptococcus U (Urin). 



Serum I 
= Strept. F 
Erysipel 

Serum II 
= Strept. S. 
Scarlatma 

Serum III 
= Strept. Q 
Puerperalfieb. 

Serum IV 
{= Strept. K. 
Marmorek 

Serum V 
= Strept. H 
Absceß 

Serum VI 
= Strept. G 
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Serum VII 
= Strept. D 
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Serum VIII 
= Strept. V 
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Strept 


iOCOCC 


US V 


(Vaccine). 
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1:500 1:1000 
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Serum IV 
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Serum VI 
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Faeces 

Serum VII 
= Strept. D 
Mundstreptoc. 

Serum VIII 
= Strept. V 
Vaccine 
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Den Seris I, II, III und IV entsprechen die Stämme F (Erysipel), 
S (Searlatina), Q (Puerperalfieber), K (Streptococcus Marmorek). 
Nach der morphologischen Beschreibung gehören diese Stämme zu den 
Streptokokken mit langen Ketten bezw. mit Ketten von mindestens 
5-8 Gliedern. 

Es tritt also ein gewisser Unterschied zwischen den nahe verwandten 
Arten auch bei der Agglutination zu Tage. So wird z. B. Strepto- 
coccus D (Mund-S treptococcus) von dem homologen Serum bis 
1 : 500 agglutiniert. Serum VIII, hergestellt mit dem ebenfalls kurz- 
kettigen Streptococcus V (Vaccine), agglutiniert Streptococcus D 
bis 1 : 300, während alle übrigen Sera nur ganz schwache Agglutination 
hervorrufen. 

Streptococcus A wird von den Seris I— IV gar nicht oder nur 
ganz schwach agglutiniert; dagegen treten bei den Seris V — V^III wiederum 
starke Agglutinationen auf. 

Streptococcus B und R werden gleichfalls von den Seris I— IV 
schwach bezw. gar nicht agglutiniert, während die Sera V und VIII 
starke Agglutinationen hervorrufen. 

Bei den übrigen Stämmen ist eine Gesetzmäßigkeit in Bezug auf 
Agglutination nicht festzustellen, vielmehr finden sich solche, bei denen 
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abwechselnd Agglutination eintritt mit dem einen oder anderen Serum 
von kurzkettigen und von langkettigen Streptokokken. 

Die Resultate meiner Versuche glaube ich zusammenfassen zu können 
in folgenden 

Schlußfolgerungen: 

1) Ein monovalentes Streptokokkenserum, welches mittels Strepto- 
kokken, die nicht durch Tierpassage verändert worden sind, hergestellt 
wurde, agglutiniert stets den homologen Stamm. 

2) Ein solches Serum ist nicht im stände, sämtliche Streptokokken 
zu agglutinieren. 

3) Heterologe, nahe verwandte Stämme werden von diesem Serum 
gleichfalls stark, bisweilen höher als der homologe Stamm agglutiniert. 

4) Bei der Agglutination treten graduelle Unterschiede auf, je 
nachdem die Stämme mehr oder weniger verwandt sind. 

5) Eine Diagnose der saprophytischen und pathogenen Streptokokken 
läßt sich durch die Agglutination nicht stellen. 

6) Das sehr verschiedene Verhalten der einzelnen Streptokokken- 
sera gegenüber den heterologen Stämmen ist ein weiterer Beweis dafür, 
daß eine große Multiplizität der Streptokokkenstämme existiert. 



Es ist mir eine angenehme Pflicht, Herrn Prof. Tavel wie auch 
seinem Assistenten Herrn Dr. Heller, Chef der Pasteurabteilung, für 
die freundlichen Anregungen und für das Interesse, mit dem dieselben 
meiner Arbeit folgten, an dieser Stelle meinen besten Dank auszusprechen. 
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